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Россия 
Глиобластома мультиформная (ГМ) на сегодняшний день является неизлечимым заболеванием. 
Стволовые клетки глиобластомы (СГМ) мигрируют далеко за пределы опухоли, избегая, таким образом, 
терапевтических воздействий по месту первичной локализации и неизбежно приводя к возникновению 
метастазов. Результаты экспериментальной терапии с использованием онколитических вирусов как тар-
гетного метода лечения демонстрируют способность уничтожать клетки глиобластомы и вызывать ус-
тойчивую ремиссию. При этом важнейшее значение для успеха терапии имеют дефекты сигнальных пу-
тей интерферона (ИФН) I типа, ответственные за формирование противовирусного ответа и определяю-
щие чувствительность глиобластомы к онколитическим вирусам. В работе представлены данные сравни-
тельного протеомного анализа первичных культур ГМ, обработанных интерферонами α,β. Проведены 
тесты на чувствительность клеток ГМ к вирусу везикулярного стоматита, штамм Indiana, в результате ко-
торых выявили ряд культур, развивающих резистентность к вирусу после обработки интерферонами. По 
результатам тестов культуры были объединены в две группы: (1) культуры с интактным ИФН-сигналом, и, 
(2) культуры с нарушенным ИФН-сигналом. Был выполнен сравнительный протеомный анализ необра-
ботанных и ИФН-обработанных культур глиобластомы с последующим статистическим анализом изме-
нений регуляции белков. Анализ обогащенных биологических процессов на уровне протеома подтвер-
дил, что культуры с интактным ИФН-сигналом отвечают на обработку ИФН-α и ИФН-β повышенной про-
дукцией ИФН-регулируемых белков с антивирусными свойствами. При этом количество таких белков в 
культурах с нарушениями ИФН-сигнала было существенно ниже. Результаты анализа откликов клеток ГМ 
на обработку ИФН-α и ИФН-β на уровне протеома хорошо согласуются с результатами тестов на чувстви-
тельность. В полученных данных повышенная регуляция белков с антивирусными свойствами, таких как 
IFIT1/2/3, OAS1/2/3/L, MX1/2, являлась маркером формирования резистентности клеток глиобластомы к 
выбранному штамму вируса. Также показано, что регуляция и активация белков STAT1 и STAT2 могут 
рассматриваться в качестве ключевых компонентов, ответственных за нарушения передачи ИФН-сигнала 
и возникновению дефектов в антивирусных механизмах клеток глиобластомы *1+.  
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